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論文内容要旨
緒言
 排卵誘発剤の普及に伴い多胎妊娠の頻度が高くなったため,社会的に多くの関心が寄せられる
 ようになった。多胎妊娠では「胎児・胎盤ユニット」が単胎妊娠と比較し量的にも質的にも異な
 り,内分泌動態に多彩な影響を与えている。しかし多胎妊娠におけるホルモンの分泌動態に関す
 る報告は,内外共に殆んど行われていない。多胎の妊娠管理を行うにはこれらの内分泌動態の把
 握と生理面の十分な理解が必要であり,これらの問題の一端を解明する目的で本実験を行った。
方法
 東北大学産婦人科,国立仙台病院産婦人科ほか6施設で分娩まで経過を追跡し得た71例の双胎
 妊婦(平均27士4歳)を対象とした。また正常単胎妊婦(平均28±0歳)90例を対照とした。肘
 静脈より採血しestrone(E1),estradiol(E2),estrio1(E3),DHA-S,cQrtiso1をRIAで
 測定した。尿中E3はAmberlite法により測定した。双胎妊婦にDHA-S200雄を負荷し血中E1・
 E2,E3の経時的変動を検討した。
成績
 血中E1は単胎では28週以後38週までほぼ一定の値であり,その後減少するが,双胎では39週ま
 で増加を続け39週でpeakとなった。29週未満では単胎で10.o±4.4ng/紘双胎で10,3士4.o
 ng/説であり,以後36週まで両者間に有意差が無く,37週以後双胎で有意の高値を示した。血中
 E2は単胎では妊娠が進むにつれ37週でpeakを示す僅かの増加を示すが,双胎では34週以後急増
 し38週でpeakとなる。29週未満では単胎で16.5±4.7ng/紘双胎で23.7±8.6ng/説で両者間
 に有意差が無く,30週以後双胎で有意の高値を示した。血中E3は単胎で28週より漸増し39週で
 peakとなるが・双胎では28週より既に増加が著しく38週でpeakとなる。31週まで両者間に有意
 差が無く・32-33週で単胎で8・o±1・6ng/皿L双胎で11・3±3・7ng/説と双胎で有意に高く(P<
 0.05),以後40週まで双胎で有意の高値を示した(P<0.05)。血中DHA-Sは35週以前では両
 者間に有意差が無く,36週以後双胎で有意の低値を示した。単胎では妊娠経過中僅かの変動を示
 しながら漸増したが,双胎では32週以後急激に減少し,分娩まで低値にとどまった。血中cortiso1
 は両者共妊娠経過中ほぼ一定の値を示した。28～29週で双胎で有意の高値を示すが30～37週では
 有意差が無く・双胎では38週以後急激に増加し39週でpeakとなった。尿中E3は両者共28週より
 漸増し36週以後急増し,各週とも双胎で有意の高値を示した(P<0.01)。妊娠異常を伴った双
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 胎では両者の中間の値を示した。DHA-S200隅9負荷後の血中E1は15分より増加しその後は漸
 増した。血中E2は15分で急増したが,その後は症例により異った増加曲線を示した。15分値は
 胎盤重量との間に有意の相関を認めた(P<0.05)。血中E3は僅かに増加する例もあるが,120分
 までの観察では殆んど変化がみられなかった。負荷前値を100とした負荷後の増加率は,血中E1
 は症例により多彩なpattemを示し,15分値は出生体重との間に有意の相関を認めた(P〈0.01)。
 血中E2は中毒症例を除き全て15分で300を越えており,peakが15分ないし30分にあるが,中毒
 症例ではpeakが60分に延長していた。出生体重及び胎盤重量との間に有意の相関を認めた(P<
 0.05)。血中E3は各症例とも類似のpattemを示した。血中総estrogenは中毒症例で15分の増
 加率が悪く,正常例では全て15分で著増を示した。
結論
 血中estrogenの分泌動態は,単胎と双胎との間で異ったpattemを示した。妊娠第3三半期
 には双胎での増加が著明であり,両者の血中レベルにも有意差が認められた。血中DHA-Sは単
 胎では妊娠期間中有意の増減がみられなかった。他方双胎では28週から34週まで急減し,その後
 漸減し39週で最低値をとるpattemを示し,単胎の分泌動態とは著しく異った。双胎のE2の増加
 曲線と対照的なpatternを示した。血中cortiso1は双胎でやや高値を示すものの,妊娠期間中両
 者とも有意の増減は認められず,37週までほぼ一定の値を示した。38週より子宮容量の増大に伴
 い,腹壁緊張すなわち子宮筋の収縮が著明になる双胎では分泌が亢進し有意の高値を示した。尿
 中E3は早期より双胎で有意に高く(P<0.01)妊娠末期まで単胎の1.8～3.0倍の高値を示した。
 妊娠中毒症,低Apgarscoreの症例では両者の中間の値を示し,しかも単胎の安全域に位置し
 ていた。双胎では尿中E3を指標として胎盤機能検査を行う場合,安全域を双胎の一S、D以ヒと
 設定するのがより合理的であることが判明した。DHA-S200曜負荷試験による血中estrogen
 の変動は胎児重量および胎盤重量の影響を受け,多彩なpattemを示した。負荷前値を100とし
 た15分値のE1,E2,E3はそれぞれ臨床像を反映しており,特にE2の15分値が胎盤機能の指標
 として適している。その後の増加率のpattemを加味することにより,DHA-S負荷試験で胎
 盤機能をより適格に推定することができる。
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 審査結果の要旨
池野暢子
 多胎妊娠では「胎児・胎盤ユニット」が,単胎妊娠と比較して量的にも質的にも異なり,内分
 泌動態に多彩な影響を与えている。しかし多胎妊娠におけるホルモンの分泌動態に関する報告は
 内外共に殆んど行われていない。多胎妊娠の管理を行うには,これらの内分泌動態の把握と生理
 面の十分な理解が必要であり,これらの問題の一端を解明する目的で本実験を行った。東北大学
 産婦人科,国立仙台病院産婦人科ほか6施設で分娩まで妊娠経過を追跡しえた71例の双胎妊娠
 (平均年令27士4才)を対象とした。また正常単胎妊婦(平均年令28±0歳)90例を対象とし
 た。経過的に血中estrone,estradio1,estrio1,DHA-S,corしisolをRIAで測定し,尿中
 estrio1をAmberlite法により測定した。更に妊娠37週でDHA-S200mgを負荷し,血中estrone
 estradio1,estrio1の経時的測定値と胎盤機能との相関を検討した。
 血中estroneは単胎では28週以後38週までほぼ一定の値であり,その後減少するが,双胎で
 は39週まで増加を続け39週でpeakとなった。36週まで両者間に有意差がなく.・37週以後双胎
 で有意の高値を示した。血中estradiolは単胎では妊娠が進むにつれて僅かな増加を示し,37週
 でpeakとなった。双胎では34週以後急増し38週でpeakとなった。30週未満では両者間に有
 意差がないが30週以後では有意の高値を示した。血中estriolは単胎で28週より漸増し,39週
 でpeakとなったが,双胎では28週より既に高値を示しその後も著増し38週でpeakとなった。
 31週まで両者間に有意査がなく,32週以後双胎で有意の高値を示した。血中DHA-Sは単胎で
 は妊娠経過中使かの変動を示しながら漸増したが,双胎では32週以後急激に減少し分娩まで低
 値にとどまった。35週以前では両者間に有意差がないが,・36週以後双胎で有意に低値を示した。
 血中cortisolは両者共妊娠経過中ほぼ一定の値を示したが,双胎では38週から急激な増加を示
 した。尿中estiolは両者共28週より漸増し,36週以後急増するpattemを示したが,各週で双
 胎で有意の高値を示した。妊娠中毒症等妊娠異常を示す例では,単胎ぐ双胎の中間の値を示した。
 DHA-S200皿g負荷後の血中estroneは15分より増加しその後漸増した。血中estradio1は
 15分で急増したが,その後は症例により異なったpatternを示した。血中estrio1は120分まで
 の観察では著明な増減はみられなかった。各estrogenの負荷前値を100とする増加率をみると,
 血中estroneの15分値は出生体重と有意の相関を認めたが,胎盤機能との相関は認めなかった。
 血中estradio1は,正常例では15分で300を越え,peakが15分ないし30分にあるが,妊娠
 中毒症例では15分で300に達せず,peakの延長がみられ,血中estradio1の15分値は胎盤機
 を反映していた。以上の研究は,医学博士の学位を授与するに値するものと判定した。
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